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ANTECEDENTES

a) Panorama de la sepsis en el mundo

La incidencia, morbilidad y mortalidad de la sepsis la convierten en un importante
problema sanitario a nivel mundial, que requiere la adopcién de medidas especificas
dirigidas a tomar conciencia del problema, siendo importante resaltar, que en el caso de
esta enfermedad, la rapida identificacion para instaurar un tratamiento precoz y adecuado

pueden disminuir tanto su mortalidad como sus secuelas.

En pediatria, la sepsis es un diagnostico relativamente frecuente y es uno de los
principales motivos de ingreso a las unidades de cuidado intensivo pediatrico (UCIP) en el
mundo, con una importante morbimortalidad para los pacientes y un elevado costo para la

sociedad 2.

La Organizacién Mundial de la Salud publicé que cada afio cerca de 8,8 millones de nifios
menores de 5 afios de edad mueren en todo el mundo, principalmente como resultado de

enfermedades infecciosas (68 % )°.

A nivel mundial, el principal estudio epidemiologico de sepsis pediatrica es el de Watson,
Carcillo y colaboradores *, quienes revisaron las bases de datos de los egresos en 1995
en 942 hospitales de siete estados de los Estados Unidos de Norte América (EEUU),
reportando mas de 42 000 casos de sepsis severa ese mismo afo, con una mortalidad del
10.3%.

Otro estudio representativo es el realizado en Canada por Proulx y colaboradores 2, entre
1991 y 1992, de cohorte prospectivo en una UCIP en Montreal, el cual mostré una
frecuencia del 82 % para sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS), 23 % para
sepsis, 16 % para sepsis grave y 2 % para choque séptico; la mortalidad global fue del
6%.

Entre 1995 y 1996 Goh y colaboradores® realizaron un estudio prospectivo en una UCIP
de Malasia, el 10,7 % cumplian criterios para sepsis, el 23,8 % para sepsis grave y 17,9 %
para choque séptico, la mortalidad fue de 57 % para los que tenian disfuncion

multiorganica frente a 0,5 % para los que no la tenian.



En el periodo de 1998 a 2003 Khilnani y colaboradores ° realizaron un estudio prospectivo
con 1722 ingresos consecutivos en nifios entre 1 mes y 16 afios en una UCIP de Nueva
Delhi, India, de los cuales el 17,3 % presentaron disfuncion multiorganica, con una
mortalidad promedio de 7,9 %.

En Latinoamérica, encontramos el estudio de Ribeiro y Moreira ’, en el cual se

describieron las caracteristicas de los pacientes admitidos entre 1993 y 1994 con
diagndstico de sepsis en el Hospital Infantil Albert Sabin en el estado de Ceara en Brasil.
Hubo 222 casos de sepsis registrados, 71,1 % tenian algun grado de malnutricién; la
mortalidad fue de 56,1 %.

Séaez-Llorens y colaboradores ® realizaron un estudio retrospectivo en la UCIP del Hospital
del Nifno de Ciudad de Panama entre 1981 y 1992 en pacientes entre 1 mes y 15 afos
con diagnéstico de sepsis. De un total de 4 529 admisiones en los 12 afios de estudio, 18
% tuvieron sepsis o choque séptico, 57 % tuvieron algun grado de desnutricion crénica; la
mortalidad fue del 39 %, siendo mayor en los desnutridos (47,2 % vs. 28,5 % con un OR =
2,24 1C 1,65-3,05). El origen primario de la infeccion fue respiratorio (38 %). Se
clasificaron con sepsis el 21 % (mortalidad 16 %), sepsis grave 61 % (mortalidad 40 %) y
choque séptico 18 % (mortalidad 62 %).

Tantalean y colaboradores® realizaron un estudio en la UCIP del Instituto de Salud del
Nifio en Lima, Peru, entre 1996 y 1997, con un total de 276 admisiones; de éstas 56,5 %
tuvieron diagnéstico de sepsis, la mortalidad global fue de 25,7 %, 21 % en sepsis, 56,6

% en sepsis grave y 66,7 % en choque séptico.

Carvalho y colaboradores™ realizaron un estudio prospectivo, transversal y observacional,
en los nifios admitidos a la UCIP del Hospital de Clinicas de Porto Alegre, Brasil, entre
1999 y 2000, con el fin de valorar la incidencia del sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica (SRIS) y su mortalidad. La prevalencia de SRIS fue del 68 %, dos de cada tres
de origen infeccioso (sepsis, sepsis grave, choque séptico) y uno de cada tres no
infeccioso. La mortalidad observada fue de 12 % en los pacientes con SRIS y 5,8 % en
aquellos sin SRIS, siendo mayor entre los paciente con SRIS e infeccién que en aquellos
con SRIS sin infeccién (14,9 % vs. 6,3 %).

Jaramillo y colaboradores'! realizaron en Colombia, el primer estudio multicéntrico sobre
la Epidemiologia de la Sepsis en nifios, del afio 2009 al 2010, con la participacion de 19
unidades de terapia intensiva pediatrica de las 10 principales ciudades de este pais.

Obtuvieron un total de 1 051 pacientes, 48% con choque séptico, 25% con sepsis severa
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y 27% con sepsis. En 54% la infeccién fue de origen respiratorio, seguido de un 18% con
origen abdominal. En casi el 50% el agente etiologico correspondié a una bacteria Gram
negativa, siendo el agente mas frecuente y con mayor mortalidad. La mortalidad fue del
18%, siendo los factores de riesgo mas importantes la edad menor a 2 afios, la presencia
de choque séptico o sindrome de disfuncion multiorganica y la presencia de una bacteria

Gram negativa.

En México, no existe ningun estudio publicado que se ocupe de la descripcion

epidemioldgica de los pacientes pediatricos con sepsis, sepsis severa y choque séptico.

b) Consenso Internacional de Sepsis _en Pediatria: Definiciones de sepsis vy

disfuncién organica en Pediatria

A pesar de que la mortalidad asociada a la sepsis en nifios habia disminuido a la década
de 1990 ' el estudio realizado por Watson y colaboradores * de los nifios de EE.UU.
con sepsis grave, como mencionamos anteriormente, habia reportado mas de 42.000
casos en 1995, con una tasa de mortalidad del 10,3%, y aunque esto representaba una
mejora significativa en esos ultimos decenios, la sepsis severa siguié considerandose una
de los principales causas de muerte en los nifios, con mas de 4300 muertes al afio (7 %
de todas las muertes entre nifios), con un costo anual estimado de 1.97 billones de
ddlares americanos 4. Por estos resultados, tanto la United States Food and Drugs
Administration y el Congreso de los Estados Unidos vieron la necesidad de buscar nuevos
tratamientos en los nifios. Por este compromiso, surgié la necesidad de una definiciéon de
consenso del espectro que involucra la sepsis pediatrica, para ayudar en la normalizacién
de los estudios observacionales y evaluacion de las intervenciones terapéuticas en

ensayos clinicos.

Por lo tanto, el Consenso Internacional de Sepsis en Pediatria surgié ante la necesidad de
las autoridades en salud de contar con definiciones precisas sobre el espectro de sepsis
en la edad pediatrica, para asi poder contribuir en la estandarizacién de estudios
observacionales y la evaluacion de intervenciones terapéuticas en ensayos clinicos, que
tendrian como objeto final desarrollar nuevas terapéuticas para disminuir la mortalidad de

esta enfermedad™.



Hasta ese momento, las definiciones del espectro de sepsis estaban hechas para adultos,
siendo definidas en 1992 '°. En los consensos posteriores sobre este tema se definieron

algunos criterios diagndsticos especificos para la edad pediatrica (2001)".

En el afo 2005, finalmente se publican los resultados de Consenso Internacional de
Sepsis en Pediatria’, presentandose las definiciones del sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica (SRIS), infeccion, sepsis, sepsis severa, choque séptico y sindrome
de disfuncion organica multiple, adecuados a la edad pediatrica. Los cuatro puntos que
analizé este documento fueron: 1. La importancia de determinar grupos en base a la
edad, para poder definir los criterios de la sepsis y su espectro clinico. 2. Establecer
criterios precisos para definir SIRS, infeccidn, sepsis, sepsis severa y choque séptico. 3.
Las definiciones especificas de la disfuncion organica. 4. Definir las poblaciones de
estudio pediatricas apropiadas asi como los objetivos mas importantes a investigar, para

futuros ensayos clinicos en relacién a la sepsis pediatrica’.

Segun este documento, las variables clinicas utilizadas para definir SRIS y disfuncién
organica multiple varian en funcién de la edad, es por esto que se establecieron 6 grupos
de edad, para asi contemplar la variacién fisioldgica propia de la edad pediatrica y la

correlacion con signos vitales y datos de laboratorio por grupo (Cuadro 1).

CUADRO 1. Grupos de edad para definicion de sepsis
Recién nacido 0 dia a 1 semana
Neonato 1 semana a 1 mes
Infante (lactante) 1 mes a 1 afo
Preescolar 2 -5 afnos
Escolar 6- 12 afios
Adolescente y adulto joven 13 — 18 afnos

Definitions for sepsis and organ dysfunction in pediatrics. Pediatr Crit Care
Med 2005

En el consenso pediatrico se incorporaron nuevos conceptos especificos para la edad

pediatrica (Cuadro 2). Dado que la taquicardia y la polipnea son sintomas muy frecuentes



en muchas enfermedades pediatricas, en la definicibn de SRIS en nifios, existe la
necesidad de que alteraciones en la temperatura y/o en el recuento leucocitario estén
presentes'. Ademas, se incorporé a la bradicardia como una de las variables para el
diagnostico de SRIS en los menores de un afio. Aunque los nifios con mas de 38°C de

17,18

temperatura se consideran clasicamente como febriles , en el consenso se adoptd

38,5°C como la temperatura necesaria para considerar fiebre, ya que determina mayor
especificidad. En los nifios la hipotermia indica infeccién severa, sobre todo en lactantes

171920 'hor lo que se incluyd como criterio diagndstico.

CUADRO 2. Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica (SRIS)

Presencia de al menos dos de los siguientes cuatro criterios, de los cuales

temperatura o recuento leucocitario deben ser anormales:
* Temperatura central > 38,5° C 0 < 36° C.

» Taquicardia: frecuencia cardiaca > 2 DS para la edad, en ausencia de
estimulos externos, drogas de uso crénico o estimulos dolorosos, o
elevada persistencia inexplicada por mas de 0,5 a 4 horas, o para nifios < 1
afio bradicardia: < p10 para la edad en ausencia de estimulos vagales,
bloqueantes o cardiopatia congénita u otra causa inexplicable por mas de
0,5 horas.

* Polipnea: frecuencia respiratoria > 2 DS para la edad o ventilacion
mecanica para un proceso agudo no vinculado a enfermedad

neuromuscular o anestesia general.

* Leucocitos elevados o disminuidos para la edad (no secundario a

quimioterapia) o > 10 % de neutrofilos inmaduros.

El consenso no modificé las definiciones de infeccion y de sepsis (Cuadro 3); sepsis
quedo definida como SRIS asociado a infeccién "'°. Algo que toman en cuenta es que la
infeccidbn se considera comprobada por métodos de laboratorio, pero también se
considera infeccion ante la presencia de situaciones clinicas como petequias y purpura,

asi como presencia de infiltrados pulmonares.



CUADRO 3. Sepsis

Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica en presencia o como resultado de

una infeccién sospechada o comprobada.
* Infecciodn:

Infeccion sospechada o probada (por cultivo positivo, muestra de tejido o prueba
de reaccién en cadena de polimerasa) causada por cualquier patégeno o el
sindrome clinico asociado a una elevada probabilidad de infeccién. Evidencia de
infeccién incluye hallazgos positivos al examen clinico, estudios de imagenes, o
prueba de laboratorio (presencia de globulos blancos en un fluido corporal
normalmente estéril, radiografia de térax compatible con neumonia, rash purpurico

o petequial o purpura fulminante).

Definitions for sepsis and organ dysfunction in pediatrics. Pediatr Crit Care Med 2005

La definicion de sepsis severa incluye sepsis mas uno de los siguientes elementos:
disfuncion organica cardiovascular, sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), o 2
0 mas de las siguientes disfunciones organicas: respiratoria, renal, neuroldgica,

hematoldgica o hepatica '° (Cuadro 4).

CUADRO 4. Sepsis severa

Sepsis mas uno de los siguientes: disfuncion cardiovascular o Sindrome de
Dificultad Respiratoria Aguda (SDRA), o dos o mas disfunciones de otros

organos.

Definitions for sepsis and organ dysfunction in pediatrics. Pediatr Crit Care Med
2005

Como los nifios pueden mantener la presién arterial a pesar de estar severamente
enfermos 2!, no es requisito su presencia para realizar el diagndstico de choque séptico
como sucede en los adultos. El choque séptico en pediatria se define como sepsis en
presencia de disfuncion cardiovascular®, y por extension sepsis severa con disfuncién

cardiovascular (Cuadro 5).



CUADRO 5. Choque séptico

Sepsis y disfuncién cardiovascular.

Disfuncion cardiovascular

Después de la administracion de bolo de fluido isoténico > 40 ml/kg en una hora:
. Hipotension < p5 para la edad, o PA sistélica < 2 DS para la edad, o

. Necesidad de drogas vasoactivas para mantener PA en rango normal (dopamina

> 5 ug/kg/min o dobutamina, adrenalina o noradrenalina a cualquier dosis), o
. Dos de los siguientes:

++ Acidosis metabdlica inexplicable: déficit de base > 5,0 mEq/I
+ Aumento del lactato arterial > 2 veces del valor normal
+ Oliguria: diuresis < 0.5 ml/kg/h
+ Llenado capilar > 5 seg

+ Diferencia de temperatura central/periférica > 3°C

Definitions for sepsis and organ dysfunction in pediatrics. Pediatr Crit Care Med 2005

Los criterios para definir disfuncién organica en pediatria fueron revisados en el consenso,
ya que los criterios de adultos aplicados a poblaciones pediatricas tuvieron escasa
evidencia de aplicacion’. Los criterios que utilizaron fueron seleccionados en funcion de
especificidad, sensibilidad y disponibilidad de pruebas de laboratorio a partir de diferentes
sistemas de puntuacion de disfuncion organica multiple pediatricos. El panel de expertos
consider6 que las dos disfunciones organicas mas importantes son la cardiovascular y la

respiratoria, por lo que deben estar presentes para el diagnostico (Cuadro 6).
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CUADRO 6. Disfunciéon organica

Disfuncion cardiovascular

Después de la administracion de bolo de fluido isoténico > 40 ml/kg en una hora:
* Hipotension < p5 para la edad, o PA sistélica < 2 DS para la edad, o

* Necesidad de drogas vasoactivas para mantener PA en rango normal (dopamina > 5

Mg/kg/min o dobutamina, adrenalina o noradrenalina a cualquier dosis), o
* Dos de los siguientes:

+ Acidosis metabdlica inexplicable: déficit de base > 5,0 mEq/I
+ Aumento del lactato arterial > 2 veces del valor normal

+ Oliguria: diuresis < 0.5 ml/kg/h

+ Llenado capilar > 5 seg

+ Diferencia de temperatura central/periférica > 3°C

Disfuncién pulmonar

PaO,/FiO, < 300 en ausencia de enfermedad cardiaca cianética o enfermedad pulmonar

preexistente, o cualquiera de las siguientes:

* PaCO, > 65 torr 0 20 mm Hg mayor del valor basal de pCO,,

* Aumento de requerimientos de O, o mas de 50% de FiO, para mantener SatO, 92 %,
* Necesidad de ventilacion mecanica invasiva o no invasiva

Disfuncion neuroldgica

» Score de coma de Glasgow < 11, o
+ Cambio agudo del estado de conciencia con disminucién de 3 puntos de GCS basal

Disfuncion hematoldgica

* Plaquetas < 80.000/mm3 o disminucion del 50 % del recuento plaquetario previo

mas alto en ultimos tres dias (para pacientes hemato/oncolégicos cronicos),o

+ INR>2
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Disfuncion renal

* Creatinina sérica = dos veces del limite normal para la edad o aumento al doble del

valor basal

Disfuncion hepatica

+ Bilirrubina total 2 4 mg/dl (no aplicable a recién nacido), o

* Alanina transaminasa dos veces mayor del limite normal para la edad

Definitions for sepsis and organ dysfunction in pediatrics. Pediatr Crit Care Med 2005

Para fines de este protocolo se decidié no analizar los criterios diagnésticos referidos para
disfuncion organica, que estan incluidos en el consenso, debido a que al momento de
ingreso del paciente no siempre se cuenta con las pruebas de laboratorio requeridas para

fundamentar el diagnostico.

c) Instrumento AGREE

El Instrumento AGREE es una herramienta genérica disefiada principalmente para ayudar
a productores y usuarios de guias de practica clinica, en la evaluacién de la calidad

metodoldgica de éstas®.

El objetivo del Instrumento AGREE para la evaluacién de guias de practica clinica es
ofrecer un marco para la evaluacion de la calidad de las guias de practica clinica.
Entendiéndose por calidad de las guias de practica clinica la confianza en que los sesgos
potenciales del desarrollo de la guia han sido sefalados de forma adecuada y en que las
recomendaciones son validas tanto interna como externamente, y se pueden llevar a la

practica®.

El Instrumento AGREE evalua tanto la calidad de la informacion aportada en el
documento como la calidad de algunos aspectos de las recomendaciones. Ofrece una
valoracién de la validez de una guia, es decir, la probabilidad de que la guia logre los

resultados esperados®.

AGREE consiste en 23 items claves organizados en seis areas. Cada area intenta

abarcar una dimension diferenciada de la calidad de la guia %:
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1. Alcance y Objetivo, se refiere al propésito general de la guia, a las preguntas
clinicas especificas y a la poblacion diana de pacientes.

2. Participacién de los implicados, se refiere al grado en el que la guia representa los
puntos de vista de los usuarios a los que esta destinada.

3. Rigor en la elaboracioén, hace referencia al proceso utilizado para reunir y sintetizar
la evidencia, los métodos para formular las recomendaciones y para actualizarlas.
Claridad y presentacién, se ocupa del lenguaje y del formato de la guia.

5. Aplicabilidad, hace referencia a las posibles implicaciones de la aplicacion de la
guia en aspectos organizativos, de comportamiento y de costes.

6. Independencia editorial, tiene que ver con la independencia de las
recomendaciones y el reconocimiento de los posibles conflictos de intereses por

parte del grupo de desarrollo de la guia.

El Instrumento AGREE es genérico y puede aplicarse a guias sobre cualquier aspecto de
una patologia, incluyendo los que tratan sobre diagndstico, promocion de la salud,

tratamiento o cualquier otro tipo de intervencion?.

d) Evaluacién de las Definiciones del Consenso Internacional de Sepsis en
Pediatria: Instrumento AGREE

El documento del Consenso, menciona que las definiciones establecidas representan un
marco uniforme para su uso por médicos e investigadores, facilitando el reconocimiento
precoz de la sepsis pediatrica, y por ende del inicio del tratamiento. Sin embargo, también
aclaran que estas definiciones deben ser consideradas como un “trabajo en proceso”,
requiriendo continuas revisiones, en la medida en que los conocimientos de la sepsis en

pediatria avancen.

Después de haber realizado una busqueda en las principales bases de datos médicas
(Pubmed, Medline, Lilacs, Scielo, HONcode search, NHS evidence), no encontramos

ninguna revision relacionada con la aplicacion de las definiciones del Consenso.

En el aino 2007, el Departamento de Terapia Intensiva del Instituto Nacional de Pediatria
inicia un proyecto para para evaluar el Consenso Internacional de Sepsis en Pediatria a

través de la aplicacion del instrumento AGREE, estando publicadas, en formato tesis, dos
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estudios preliminares, con resultados que de forma preliminar concluyeron principalmente

que:

e Los resultados obtenidos a través de aplicar el método AGREE al Consenso
Internacional Pediatrico de Sepsis justifica el buscar la aplicacion clinica de las
recomendaciones a poblacion pediatrica hospitalizadas en area de cuidados

intensivos 4%,

En relacién al punto anterior, se considera importante la aplicacion clinica de los criterios

del Consenso.

JUSTIFICACION

En base a las observaciones obtenidas en los estudios piloto previos: Evaluaciéon del
Consenso Internacional Pediatrico de Sepsis 2005: Definiciones de Sepsis y Disfuncién
Organica en Pediatria, a través del instrumento AGREE, parte | y parte Il, en los que se
sugiere aplicar los criterios del consenso en el escenario clinico, justificamos el presente
estudio, en el que se pretende buscar la aplicacidn clinica de las recomendaciones en una

poblacién pediatrica hospitalizada en una unidad de cuidados intensivos pediatricos.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

A pesar de que las Definiciones del Consenso Internacional de Sepsis en Pediatria,
fueron publicadas desde el afio 2005, no se ha evaluado el alcance a nivel de la practica
clinica que ha tenido este documento en el diagndstico de estos pacientes y si el personal

de salud implicado aplica estos criterios a la hora de establecer el diagnostico de estos.

Con el presente trabajo se pretende evaluar si los criterios diagndsticos establecidos en el
Consenso son aplicables en el juicio clinico diagnostico de pacientes pediatricos que

ingresan a Terapia Intensiva.
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OBJETIVOS

a) Objetivo Primario

Evaluar si las definiciones del Consenso Internacional de Sepsis en Pediatria del 2005

son aplicables en los pacientes que ingresaron a Terapia Intensiva.

b) Objetivos Secundarios

1. Conocer la frecuencia de error en establecer el diagnostico de sepsis, sepsis severa y

choque séptico, en los pacientes a su ingreso a Terapia Intensiva.

2. Conocer la frecuencia de sepsis, sepsis severa y choque séptico como diagndsticos

de ingreso.

3. Describir la edad y el sexo de estos pacientes.

4. Conocer el estado de salud de estos pacientes al momento de su ingreso.

5. Conocer su estado de nutricion al ingreso.

6. Describir los diferentes sitios de infeccion.

7. Conocer la sobrevida y la mortalidad asociada a sepsis, sepsis severa y choque

séptico.
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METODOLOGIA

a) Clasificacion de lainvestigacién

Estudio de cohorte, retrospectivo, retrolectivo, observacional y descriptivo.

b) Poblacion

Hojas de ingreso pertenecientes a pacientes ingresados al Departamento de Terapia

Intensiva del Instituto Nacional de Pediatria del 26 de diciembre del 2011 al 25 de
diciembre del 2013.

c) Procedimiento

1.

4.

Se acudi6 al Departamento de Terapia Intensiva para solicitar las hojas de ingreso de
los pacientes que hayan ingresado en el periodo de estudio descrito.

Se revis6 cada una de estas hojas, si el paciente ingreso6 con el diagndstico de sepsis,
sepsis severa o choque séptico, se le abri6 una hoja de recoleccion de datos,
previamente disefiada (Anexos). A continuacion se buscé informacion para corroborar
que el diagnostico coincidia con su definicion, o si se clasificaria dentro de las otras
definiciones.

Si el paciente ingresé con otro diagnéstico, pero dentro de sus datos, coincidia con
alguna de las definiciones, se clasificé ya sea como sepsis, sepsis severa o choque
séptico.

A cada uno de estos pacientes se les buscé informacion para responder al resto de los

objetivos.
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d) Ubicacion del estudio

Departamento de Terapia Intensiva del Instituto Nacional de Pediatria.

e) Criterios de inclusién

N =

—

)

Pacientes de cualquier sexo.
Edad mayor a 28 dias y menor de 18 afios.
Pacientes ingresados a Terapia Intensiva y que cuenten con su hoja de ingreso.

Periodo comprendido entre el 26 de diciembre del 2011 al 25 de diciembre del 2013.

Criterios de exclusion

Pacientes que no cuenten con informacién suficiente para responder al objetivo principal

del estudio.

g) Variables

Edad

Sexo

Estado de salud previo

Estado nutricional

Diagndstico de ingreso

Clasificacion retrospectiva del diagnéstico segun el Consenso Internacional de Sepsis
en Pediatria del 2005

Foco de infeccién

Sobrevida y mortalidad
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h) Definicidon operacional de las variables

e Edad (Variable cualitativa ordinal):
0. 28 dias a 12 meses

1 a 2 anos

2 a 5 afos

6 a 12 anos

WD~

Mayores de 12 afios

Rangos utilizados para especificar los signos vitales normales segun los grupos de
edades en pediatria, utilizados en las definiciones del Consenso Internacional de

Sepsis en Pediatria.

o Sexo (Variable cualitativa nominal):
0. Femenino

1. Masculino

o Estado de salud previo (variable cualitativa nominal):
0. Previamente sano

Paciente con comorbilidad crénica

Operado de cirugia mayor

Inmunodeprimido

N~

Patologia oncoldgica

Previamente sano

Paciente, con ausencia previa de enfermedad.

Comorbilidad crénica

Se define a la comorbilidad como toda enfermedad crénica transmisible o no, y la
enfermedad crénica, segun la definicion de la OMS, como una enfermedad de larga
duracién y por lo general de progresion y resolucion lentas. Como ejemplos tenemos:
cirrosis, hipertension portal, episodios previos de falla hepatica, encefalopatia o coma,
cardiopatia clase Ill y IV NYHA, enfermedad respiratoria restrictiva, enfermedad

obstructiva o vascular incapacitante, hipoxia crénica comprobada, policitemia
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secundaria, HAP severa (mayor a 40 mmHg), dependencia respiratoria,

hemodializados, enfermedades autoinmunes.

Cirugia mayor

Procedimientos quirdrgicos complejos, con riesgo, frecuentemente realizados bajo
anestesia general o regional y asistencia respiratoria, comportando habitualmente
cierto grado de riesgo para la vida del paciente o de grave discapacidad y en la que
tanto la preparacion para la misma, excepto en la cirugia de emergencia, como su
recuperacion puede tomar varios dias o semanas. Cualquier penetracion de la
cavidad corporal (craneo, térax, abdomen o extensas cirugias de extremidades.) es

considerada una Cirugia Mayor.

Inmunodeprimido

Paciente con inmunodeficiencia primaria o secundaria, que reciba tratamiento con
corticoides, quimioterapia o radioterapia, con leucemia, linfoma o Sindrome de

Inmunodeficiencia Adquirida.

Patologia oncoldgica

Cualquier tipo de neoplasia.

e Estado nutricional (Variable cualitativa nominal)

0. Eutrdfico
1. Desnutrido
2. Obeso

e Diagnostico de ingreso (variable cualitativa nominal):
0. Sepsis
1. Sepsis severa
2. Choque séptico

3. Otro diagnostico
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Clasificacidn retrospectiva de diagndsticos segun el Consenso Internacional de Sepsis
en Pediatria del 2005 (variable cualitativa nominal)

0. Sepsis

1. Sepsis severa

2. Choque séptico

Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica (SRIS)

Presencia de al menos dos de los siguientes cuatro criterios, de los cuales

temperatura o recuento leucocitario deben ser anormales:
» Temperatura central > 38,5° C 0 < 36° C.

» Taquicardia: frecuencia cardiaca > 2 DS para la edad, en ausencia de estimulos
externos, drogas de uso cronico o estimulos dolorosos, o elevada persistencia
inexplicada por mas de 0,5 a 4 horas, o para nifios < 1 afio bradicardia: < p10 para
la edad en ausencia de estimulos vagales, bloqueantes o cardiopatia congénita u

otra causa inexplicable por mas de 0,5 horas.

» Polipnea: frecuencia respiratoria > 2 DS para la edad o ventilacion mecanica para

un proceso agudo no vinculado a enfermedad neuromuscular o anestesia general.

» Leucocitos elevados o disminuidos para la edad (no secundario a quimioterapia) o

> 10 % de neutroéfilos inmaduros.
Infeccién:

Infeccion sospechada o probada (por cultivo positivo, muestra de tejido o test de
reaccion en cadena de polimerasa) causada por cualquier patégeno o un sindrome
clinico asociado a una elevada probabilidad de infeccidon. Evidencia de infeccion
incluye hallazgos positivos al examen clinico, estudios de imagenes, o test de
laboratorio (globulos blancos en un fluido corporal normalmente estéril, radiografia de

térax consistente con neumonia, rash purpurico o petequial o purpura fulminante).

Sepsis

Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica en presencia o como resultado de una

infeccion sospechada o comprobada.

Sepsis severa
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Sepsis mas uno de los siguientes: disfuncion cardiovascular o Sindrome de Dificultad

Respiratoria Aguda (SDRA), o dos o mas disfunciones de otros 6rganos.

Choque séptico

Sepsis y disfuncién cardiovascular.

Disfunciéon cardiovascular

Después de la administracion de bolo de fluido isoténico > 40 ml/kg en una hora:

¢ Hipotensién < p5 para la edad, o PA sistélica <2 DS para la edad, o
¢ Necesidad de drogas vasoactivas para mantener PA en rango normal (dopamina >
5 pg/kg/min o dobutamina, adrenalina o noradrenalina a cualquier dosis), o
e Dos de los siguientes:
o Acidosis metabdlica inexplicable: déficit de base > 5,0 mEg/I
o Aumento del lactato arterial > 2 veces del valor normal
o Oliguria: diuresis < 0.5 ml/kg/h
o Llenado capilar > 5 seg

o Diferencia de temperatura central/periférica > 3°C

Disfuncién pulmonar

e Pa0,/FiO, < 300 en ausencia de enfermedad cardiaca ciandtica o enfermedad
pulmonar preexistente, o cualquiera de las siguientes:

e PaCO; > 65 torr o 20 mm Hg mayor del valor basal de pCO,,

e Aumento de requerimientos de O, o mas de 50 % de FiO, para mantener SatO,
92%,

e Necesidad de ventilacidn mecanica invasiva o no invasiva

Disfuncion neuroldgica

e Score de coma de Glasgow < 11, o
¢ Cambios agudos del estado de conciencia con disminucién de 3 puntos de GCS

basal

Disfuncidén hematoldgica

¢ Plagquetas < 80.000/mm3 o disminucién del 50 % del recuento plaquetario previo
mas alto en ultimos tres dias (para pacientes hemato/oncoldgicos crénicos),o
e INR>2
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Disfuncion renal

e Creatinina sérica = dos veces del limite normal para la edad o aumento al doble

del valor basal

Disfuncion hepatica

¢ Bilirrubina total 2 4 mg/dl (no aplicable a recién nacido), o

¢ Alanina transaminasa dos veces mayor del limite normal para la edad

e Foco de infeccion (Variable cualitativa nominal):

0.

o kb w0 b=

Neumonia

Bacteriemia o asociado a catéter
Infeccion del tracto urinario
Sepsis abdominal

Sistema Nervioso Central

Otros

e Sobrevida y mortalidad (Variable cualitativa nominal)

0. Sobrevive

1. Fallece

i) Tamafio de la Muestra

El tamafio de la muestra fue a conveniencia, puesto que se estimé se revisarian

aproximadamente 1200 Hojas de Ingreso; considerando esta cantidad suficiente para

poder hacer representativo este estudio. Esto en base a la estimacion de un ingreso anual

de 650 pacientes a la Unidad de Terapia Intensiva.
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ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé estadistica descriptiva, ya que todas las variables que se incluyeron en el
estudio fueron categéricas se reportaron frecuencias y/o proporciones (ver variables del

estudio).

CONSIDERACIONES ETICAS

En relacion al reglamento de Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la
Salud, en la seccion del Capitulo I, referente al Articulo 17, se considera como riesgo de
la investigacion a la probabilidad de que el sujeto en investigacion sufra algun dafio como
consecuencia del estudio. Para efectos de este reglamento este estudio se clasifica como

Sin riesgo.

Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de investigacion
documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna intervencion o
modificacion intencionada en las variables fisioldgicas, psicolégicas y sociales de los

individuos que participan en el estudio.

Dado que el estudio comprendio la revision de una parte del expediente clinico, no
ameritd evaluacion por el Comité de Etica ni carta de consentimiento informado por parte

del paciente pediatrico ni de los familiares.

El grupo que realizé el estudio se comprometié a salvaguardar la informacion obtenida del

expediente clinico, utilizandola solo para fines del estudio.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Definicion del titulo, planteamiento del problema, justificacion, Septiembre, octubre
objetivos, metodologia y variables junto con el tutor. y noviembre, 2013
Correcciones con el asesor metodologico Diciembre, 2013
Elaboracién del protocolo Enero, 2014
Presentacion del protocolo al Comité Académico Febrero, 2014
Revision de las Hojas de Ingreso Marzo, 2014
Recoleccion de datos Marzo, 2014
Andlisis estadistico Abril, 2014
Redaccion de los resultados Abril, 2014
Redaccion de discusion y conclusiones Abril, 2014
Elaboracion del reporte Mayo, 2014
FACTIBILIDAD

Se requirié al investigador y las hojas de ingresos, las cuales se obtuvieron en el

Departamento de Terapia Intensiva.

RESULTADOS

Se revisaron 1190 hojas de ingreso pertenecientes a pacientes ingresados al
Departamento de Terapia Intensiva del Instituto Nacional de Pediatria durante el periodo
comprendido del 26 de diciembre del 2011 al 25 de diciembre del 2013.

El 15% (174) de estas hojas tenian como Diagnostico de ingreso sepsis (4%), sepsis

severa (5%) o choque séptico (6%) (Grafico 1).
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Grafico 1. Diagndstico de Ingreso de Sepsis, Sepsis severa o Choque séptico en la

Hoja de Ingreso.

En una segunda revision exhaustiva de cada una de estas hojas de ingreso, orientada a
detectar datos de sepsis a pesar de que esta patologia no estaba especificamente
anotada como diagndstico de ingreso, se encontré que el 29% (352) de las hojas

cumplian con criterios diagnésticos de sepsis, sepsis severa y choque séptico (Grafico 2).

Grafico 2. Clasificacién Retrospectiva utilizando los criterios diagnésticos de las

Definiciones del Consenso Internacional de Sepsis en Pediatria 2005.
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De este 29% (352) de hojas de ingreso revisadas, solo el 42% (147) tenia un diagndstico

de ingreso adecuado acorde a las Definiciones del Consenso (Grafico 3).

Grafico 3. Aplicacién de las Definiciones del Consenso Internacional de Sepsis en

Pediatria 2005 en el Diagndéstico de Ingreso.

Considerando que fueron 352 pacientes (29%), los que cumplieron con los criterios
diagndsticos establecidos por el Consenso, y que representan el 100% de los pacientes
encontrados con sepsis o0 alguno de sus estadios, se encontr6 la siguiente informacion:
35% (123) de los pacientes tenian al diagnédstico de sepsis, 42% (147) ingresaron con

sepsis severa y 23% (82) con choque séptico (Grafico 4).

Grafico 4. Frecuencia de Sepsis, Sepsis severay Choque séptico.
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En relacion al grupo etario, 39% (138) correspondié a lactantes menores, 18% (64) a
nifios entre 6 y 12 afos, 18% (63) a mayores de 12 anos, 14% (50) a nifios entre uno y 2

afnos y 11% (37) a nifios entre 2 y 5 afos (Grafica 5).

Grafica 5. Distribucion segun Grupos etarios.

No se encontré mucha diferencia en cuanto al sexo: 52% (184) correspondié al sexo

masculino y 48% (168) al sexo femenino (Grafico 6).

Grafico 6. Distribucién segun Sexo.
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En cuanto al estado de salud al momento de ingresar a la terapia intensiva, se encontro
que el 66% (232) de los pacientes ingresados eran portadores de alguna patologia previa
como una comorbilidad cronica en el 32% (111), una patologia oncologica en el 22% (78),
estado de inmunosupresion en el 6% (20) o habian sido sometidos a una cirugia mayor en

el 6% (23); solo 34% (120) fueron considerados previamente sanos (Grafica 7).

Grafica 7. Estado de Salud previo a su ingreso a Terapia Intensiva.

En relacién al estado nutricional, solo el 26% (93) fue considerado sin deficiencia

nutricional, un 44% (154) eran portadores de algun déficit nutricio (Grafica 8).

Grafico 8. Estado nutricional al ingreso a Terapia Intensiva.
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El foco de infeccion mas frecuente fue el respiratorio, hallandose un 56% (96) de

neumonias; el segundo lugar lo ocuparon las sepsis abdominales con un 19% (68)

(Grafica 9).

Grafica 9. Foco de infeccidn al ingreso.
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Se encontrd una sobrevida del 83 % (292), y una mortalidad del 17% (60) (Grafica 10).

Grafica 10. Sobrevida y Mortalidad de los pacientes con Sepsis, Sepsis severa y

Choque séptico.
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DISCUSION

La sepsis en la edad pediatrica es una de las principales causas de morbimortalidad
hospitalaria y motivo de ingreso a las unidades de cuidados intensivos. En base a lo
anterior, se ha presentado la necesidad de contar con criterios diagndsticos que permitan
la deteccion temprana y oportuna de sepsis y sus diversos estadios de evolucién, para lo
cual el Consenso del 2005 se enfoco exclusivamente en definir la sepsis y sus estadios en

pacientes pediatricos ".

Siendo este el unico documento pediatrico de consenso, disefiado para establecer
criterios diagndsticos de sepsis y sus estadios para aplicacién en el area clinica, fue
evaluado previamente en el Departamento de Terapia Intensiva del Instituto Nacional de
Pediatria a través del documento AGREE en dos oportunidades, y como parte de sus
conclusiones se sugiere aplicar los criterios del consenso en el escenario clinico, para

posteriormente evaluar la utilidad de su aplicacién #*%.

Este fue el primer estudio que evalud la aplicacion clinica de las Definiciones del
Consenso Internacional de Sepsis del 2005, y que dio pie a la revisiéon de 1 190 hojas de
ingreso pertenecientes a pacientes ingresados a la Unidad de Terapia Intensiva del
Instituto Nacional de Pediatria, donde se encontr6 que la frecuencia de sepsis y sus

estadios fue del 29%.

Sin embargo, es importante mencionar que estos diagnédsticos, a pesar de estar
correctamente fundamentados en los criterios diagndsticos del Consenso, solo se
plasmaron en las hojas de ingreso del 15% de los casos. Esto refleja que a pesar de
estar en un area de Cuidados Criticos donde se hace especial hincapié en las condiciones
de ingreso y el diagndstico de los pacientes, estos conceptos no quedan correctamente
documentados. Por lo que se debe reforzar la capacitacion del personal responsable del
llenado de estos documentos al momento del ingreso de los pacientes, ya que no basta

con llenar estas hojas, sino que la informacién debe ser correcta y precisa.

Existen pocas evidencias en la literatura donde se revise la frecuencia de sepsis y sus
estadios como diagndsticos de ingreso. En este estudio, considerando los 352 formatos
que si cumplian con los criterios diagnosticos del Consenso, los resultados reflejan que el
motivo de ingreso del 29% de los pacientes correspondid a sepsis, sepsis severa o
choque séptico. Esta frecuencia resulté similar a la encontrada en un estudio realizado por

Padkin y colaboradores a través de una base de datos de diversas unidades de terapia
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intensiva en Inglaterra, durante el afio 2003, con 56 673 admisiones donde se encontro
una frecuencia de 27.1% %5.

De los 352 casos, el 35% (123) correspondié a sepsis, 42% (147) a sepsis severa y 23%

& en un estudio

(82). Esto fue similar a lo hallado por Saez-Llorens y colaboradores
retrospectivo en una UCIP de Panama entre 1981 y 1992, con pacientes entre 1 mes a 15
afios con diagndstico de sepsis, con un total de 815 casos, donde se clasificaron con

sepsis severa el 61 %, sepsis 21 % y con choque séptico 18 %.

En relacion a la edad, mas del 50% fueron lactantes menores y mayores, lo cual
concuerda con otros estudios. Jaramillo y colaboradores "' en su estudio multicentrico en
Colombia, encontraron que el 56% de sus pacientes tenian menos de dos afos de edad;
Ribeiro y Moreira ’, en un estudio realizado entre 1993 y 1994, en pacientes con sepsis,
en Ceara — Brasil, reportd que de 222 casos, el 81,4 % tenian menos de un ano; Curiel y
colaboradores ?’, en un estudio en Caracas, describio que el 77.8% de 45 pacientes con
diagnodstico de sepsis tenian menos de una afo de edad; de igual forma, Watson vy
colaboradores * describieron una mayor incidencia de sepsis en menores de un afio
(5.16/1000 vs 0.5/1000) en el mayor estudio epidemioldgico de Sepsis Pediatrica,
realizado en Estados Unidos el afio 1995.

En cuanto al sexo, hubo un ligero predominio del sexo masculino (52%), lo cual también

4,7,8,10,11,27

concuerda con muchos estudios previos . Ribeiro y Moreira, en su estudio

realizado en Brasil, de 222 casos de sepsis, el 56,1 % eran del sexo masculino ’;
Jaramillo y colaboradores, en su estudio multicentrico en Colombia reporté una frecuencia

de 55% para el sexo masculino .

En el presente estudio, mas del 50% de los pacientes eran portadores de patologia
cronica previa, correspondiendo 32% a comorbilidades crénicas, 22% a patologias
oncoldgicas, 6% a estados de inmunosupresion y 6% a pacientes con procedimientos
quirtrgicos correspondientes a cirugias mayores. Watson y colaboradores *, reporté que
el 49% de sus pacientes tenia alguna comorbilidad asociada; Kutko y colaboradores %, de
1998 a 1999, en un estudio retrospectivo en una UCIP de New York con 96 pacientes,
reportd que el 70,8% tenian enfermedades oncologicas y 86,5% algun tipo de
comorbilidad; Carvalho y colaboradores 1% describid que el 36% de sus pacientes tenian

alguna comorbilidad.

En relacién al estado nutricional de los pacientes estudiados, el 44% presentaba algun

déficit nutricional, hecho conocido en los pacientes pediatricos que ingresan a las
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Unidades de Cuidados Intensivos. Resultados similares se han encontrado en estudios
realizados en otros hospitales. En un Hospital de Brasil, describieron que de 222
pacientes con sepsis el 71,1% tenian desnutricién ’; en una Terapia Intensiva de Panama,
se reportd que de 815 pacientes con sepsis 57% tenian algun grado de desnutricion &; y
en Caracas, en un Hospital Universitario, de 49 pacientes con sepsis, el 42,2% tenian

desnutricion #.

Acorde a la literatura, en este estudio se reporté como el sitio mas frecuente de infeccion
al foco neumonico (56%), seguido del foco abdominal (19%). Watson y colaboradores
reportd una frecuencia del 37,2% para las infecciones respiratorias, seguidas de las
bacteriemias con un 25% 4; Saez-Llorens y colaboradores encontré una frecuencia del
38% para el origen respiratorio y 9% para el abdominal 8. Para el estudio de Curiel y
colaboradores, el foco respiratorio tuvo una frecuencia del 15,5% y el abdominal del
48,8% ?; y para Jaramillo y colaboradores el foco sitio de infeccién mas frecuente fue el
respiratorio con un 54% seguido del abdominal con un 18,3% "', muy similar a lo hallado

por nosotros.

La mortalidad descrita en la presente revision fue del 17%, cifra que se encuentra dentro
del rango descrito por la literatura latinoamericana y que refleja la resultante de medidas
preventivas con deficiencia y probable retraso en el diagnéstico del paciente antes de
ingresar a las Unidades de Cuidados Criticos. Jaramillo y colaboradores en su estudio
multicentrico en varias unidades de Terapia Intensiva de Colombia, reporté una mortalidad
de 18.3% ''. Una frecuencia mas alta de 25,7% fue descrita por Tantalean y
colaboradores en un estudio en una UCIP de Pert % y Carvalho y colaboradores en su

estudio en una UCIP de Brasil, reporté una mortalidad mas baja de 14,9 % '*

CONCLUSIONES

1. Acorde al objetivo principal del presente estudio que era el de evaluar si las
definiciones del Consenso Internacional de Sepsis en Pediatria del 2005 son
aplicables en los pacientes que ingresan a Terapia Intensiva, encontramos que aun en
un area de Cuidados Intensivos donde estas patologias son motivo frecuente de

ingreso, los criterios referidos en el consenso no se aplican aun de manera éptima.
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2.

El presente estudio refleja la necesidad de continuar aplicando estrategias que
favorezcan establecer diagndsticos precisos en relacion a la sepsis y sus diversos
estadios evolutivos, especificamente la aplicacién de los criterios establecidos en el
Consenso del 2005, unico documento hasta el momento publicado referente al
paciente pediatrico.

Es indispensable contar con datos epidemiolégicos confiables para poder evaluar la
situacion epidemiolégica actual, principalmente en Unidades de Cuidados Intensivos
Latinoamericanos, con la finalidad de evaluar la terapéutica empleada con indicadores
como la mortalidad.

El presente trabajo representaria la primera experiencia de una Unidad de Cuidados
Intensivos Pediatricos en México en evaluar la frecuencia de sepsis, sepsis severa y

choque séptico.
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ANEXOS.

Expediente:| | | |

| a. Edad | |

| b. Sexo | |

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Folio:| | | | |

28 dias a un afio

1a2afios

2 a5 afos

6a 12 afios

Mayores de 12 afios

O|lRh|W|IN[FR|O

Se desconoce

o

Femenino

[EnN

Masculino

o

Se desconoce

c. Estado de salud previo

Previamente sano

d. Estado nutricional l

e. Motivo de ingreso I

Paciente con comorbilidad crénica

Operado de cirugia mayor

Inmunodeprimido

Patologia oncoldgica

O|h(WIN|FL|O

Se desconoce

Eutrofico

Desnutrido

Obeso

OIN | |O

Se desconoce

Sepsis

Sepsis severa

Choque séptico

Otro

OCIW|IN[R|O

Se desconoce

f. Clasificacion retrospectiva

Sepsis

g. Foco infeccioso |

Sepsis severa

Choque séptico

O|IN|~ O

Se desconoce

Neumonia

Bacteriemia o asociado a catéter

Infeccién del tracto urinario

Sepsis abdominal

Sistema nervioso central

Otro

olunhlwWIN|FL|O

Se desconoce

h. Sobrevida y mortalidad

Sobrevive

k=]

Fallece

9 Se desconoce
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